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前  言 

本文件按照GB/T 1.1-2020《标准化工作导则 第1部分：标准化文件的结构和起草规则》给出的规

则起草。 

本文件使用翻译法等同采用ISO/TS 17137:2019《心血管植入物及体外循环系统 可吸收植入物》。 

请注意本文件的某些内容可能涉及专利。本文件的发布机构不承担识别专利的责任。 

本文件由国家药品监督管理局提出。 

本文件由全国外科植入物和矫形器械标准化技术委员会心血管植入物分技术委员会归口。 

本文件起草单位： 

本文件主要起草人： 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



GB/T XXXXX—XXXX 

III 

 

 



GB/T XXXXX—XXXX 

IV 

                          引  言 

 

心血管可吸收植入物是具有多种临床适应症的心血管血液系统植入物。心血管可吸收植入物或其中

一部分会随着时间的推移被降解，降解产物通过新陈代谢被吸收、同化和/或排泄(消除)。植入物可可通

过外科手术或介入方式到达治疗部位。 

本文件概述了预期性能要求、设计属性、材料和设计、制造、灭菌、包装和制造商提供的信息。本

文件宜作为 YY/T0640 的补充，其规定了无源外科植入物的通用要求。本文件宜作为特定器械标准的补

充，如 YY/T0663 系列标准规定了血管内假体的特殊要求，但不包括可吸收植入物和涂层的降解和与时

间相关方面的要求。此外，本文件宜结合 YY/T 0297 使用，其给出了临床调查的指南。  

本文件对于心血管可吸收植入物药物方面评价是不完全的。详细的药理学安全和性能要求参见 ISO 

12417-1。 

本文件只涵盖与心血管植入物的降解和吸收相关的内容。由于本文件涉及的植入物设计上的差异以

及部分植入物(如可吸收支架)的发展相对较晚，可接受的标准化的体外试验和临床结果并不是一直有效

的。随着科学的发展和临床数据的积累，有必要对本文件进行适当的修订。 

注:对于心血管植入物常见的机械性能相关问题，可参考其他标准 (见参考文献)。 
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心血管植入物 可吸收植入物 

1 范围 

本文件提供了用于治疗循环系统内血管和/或血管区域（包括心脏和所有循环系统）的可吸收心血

管植入物设计评价评价的指南。本文件旨在通过提供可吸收植入物和/或组件的特定指南，作为特定器

械标准的补充。 

本文件适用于与心血管系统直接接触，并预期作用在循环系统上的植入物。 

注1：心血管药械组合产品可吸收组件的某些方面（如涂层）与药物有关的内容在 ISO 12417 中有描述。 

注2：可吸收、降解及相关术语的解释见本标准附录 A。 

注3：本文件并未对与活体组织、活体细胞和/或含有非活体生物材料及其衍生物的植入物等有关的问题作出具体评

价。此外，心血管可吸收植入物植入前和植入后使用的程序和器械（如球囊血管成形术器械），如不影响植

入物的吸收，则不在本文件的范围内。可吸收心血管植入物可能含有单独使用时可视为医药产品（药品）的

物质，但药物作用是辅助植入物，并支持植入物的主要作用方式。 

 

2 规范性引用文件 

下列文件中的内容通过文中的规范性引用而构成本文件必不可少的条款。其中，注日期的引用文件，

仅该日期对应的版本适用于本文件；不注日期的引用文件，其最新版本（包括所有的修改单）适用于本

文件。 

GB 12279（所有部分） 人工心脏瓣膜  [ISO 5840(所有部分)] 

GB/T 16886（所有部分） 医疗器械生物学评价 [ISO 10993(所有部分)] 

GB/T18278.1 医疗保健产品灭菌 湿热 第1部分：医疗器械灭菌过程的开发、确认和常规控制要求 

（GB 18278.1-2015，ISO 17665-1：2006，IDT） 

GB 18279.1 医疗保健产品灭菌 环氧乙烷 第 1 部分：医疗器械灭菌过程的开发、确认和常规控

制的要求(GB 18279.1-2015，ISO 11135-1:2007，IDT) 

GB 18280（所有部分）医疗保健产品灭菌辐射[ISO 11137(所有部分)] 

GB/T 19633.1-2015 最终灭菌医疗器械包装 第 1 部分：材料、无菌屏障系统和包装系统的要求（ISO 

11607-1:2006，IDT） 

GB/T 19974 医疗保健产品灭菌 灭菌因子的特性及医疗器械灭菌过程的开发、确认和常规控制的通

用要求（GB/T 19974-2018 ，ISO 14937:2009，IDT） 

YY/T 0297 医疗器械临床调查（YY/T 0297-1997，ISO 14155：96，IDT） 

YY/T 0316 医疗器械风险管理对医疗器械的应用（YY/T 0316-2016，ISO 14971：2007，IDT） 

YY/T 0663（所有部分）心血管植入物 血管内器械[ISO 25539 (所有部分)] 

YY/T 0640-2016 无源外科植入物 通用要求（ISO 14630：2012，IDT） 

YY/T 1449.3 心血管植入物 人工心脏瓣膜 第3部分 经导管植入式人工心脏瓣膜（YY/T 

1449.3-2016,ISO 5840-3:2013,IDT） 

YY/T 0586 医用高分子制品 X 射线不透性试验方法 
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ISO 12417 心血管移植物和体外系统.血管药械组合产品.第 1 部分：通用要求 

ISO/TR 37137 医疗器械的心血管生物学评价. 可吸收性植入物指南 

3 术语和定义 

下列术语和定义适用于本文件。 

3.1  

吸收 absorb 

 

非内生（异物）材料或物质或其降解产物随时间推移穿过细胞和/或组织或被其吸收的作用。 

3.2  

降解产物degradation product 

来自材料或物质的物理、代谢、和/或化学分解的中间或最终结果。 

3.3  

降解degrade 

物理、代谢、和/或化学分解材料或物质。 

3.4  

可沥滤物leachable 

医疗器械或材料在临床使用过程中释放出来的物质。 

注：在可吸收器械中，可滤沥物可能是来自制成品释放的物质，或器械降解并释放产生的物质（如降解产物）。 

4 器械设计、制造、包装和使用考虑事项 

4.1 分类 

心血管可吸收植入物是一种主要通过物理和/或机械手段在规定时间内实现其预期临床用途和性能

的产品。心血管可吸收植入物在完成其预期临床用途之后，在有限的时间周期内被人体完全或部分吸收。

植入物具有临时特性，能够进行降解，且其产生的降解产物随时间推移能被代谢、吸收、和/或排泄（消

除）。 

制造商应确定在产品生命周期内所有阶段满足其临床用途的可接受性。 

4.2 预期临床性能 

可吸收植入物的预期性能应从以下几个方面进行详细描述并记录，特别是与患者安全性相关的内

容： 

a) 预期使用目的； 

b) 功能寿命—预期机械功能持续时间； 

c) 体内寿命—可降解成分完全吸收所需的大致时间；组织中无组织学（物理）存在。 

4.3 预期临床用途 
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如适用，应优先识别以下一个或多个预期临床用途： 

a） 腹主动脉； 

b） 动-静脉瘘； 

c） 颈动脉； 

d） 冠状动脉； 

e） 冠脉心脏腔室； 

f） 股动脉； 

g） 髂动脉； 

h） 腘动脉； 

i） 颅内动脉； 

j） 肾动脉； 

k） 胸主动脉； 

l） 胸腹主动脉； 

m） 胫骨动脉； 

n） 心脏瓣膜； 

o） 静脉瓣膜； 

p） 适当时，其他特定的心脏、动脉或静脉解剖结构。 

4.4 材料 

应满足YY/T 0640-2016条款6的要求。 

对于特定种类材料（如金属、聚合物、药物），应进行附加测试以确定设计中所使用材料的可接受

性。例如，用于评估可吸收聚合物植入物的指南见ASTM F2902，用于可吸收金属材料的测试见ASTM 

F3160，依靠形状记忆属性的可吸收材料宜进行评估形变的测试。应对药物洗脱可吸收植入物进行药物

鉴别测试，包括杂质和降解产物的识别。不同金属（支架、导丝及其他附件）的电化学电位可能需要进

行其他类型的测试。 

4.5 包装、标记和灭菌 

4.5.1 包装 

4.5.1.1 总则 

应满足GB/T 19633.1-2015、GB/T 19633.2-2015和YY/T 0640-2016条款10的要求。 

每一个器械应包装在一个有无菌屏障的单包装中，或单包装外面加上外包装。单包装（外加外包装，

如适用）在运输和储存过程中可包装在一个运输包装中。 

 器械的包装结构应在正常的搬运、储存和运输条件下保护植入物。以无菌状态提供的器械，无菌

屏障应能在其预期的货架寿命内，始终保持内容物以无菌状态提供。 

 

4.5.1.2 可吸收产品考虑事项 

对于可吸收产品，宜规定非标准包装属性来减缓或消除环境因素的影响，以维持植入物的物理、化

学和/或机械性能。当可吸收产品易受水解或腐蚀作用的影响，应考虑控制和/或去除包装内部的水分（如

通过使用抗湿包装材料和/或干燥剂）。此外，可吸收产品在极端温度条件下也可能易受物理、化学、

和/或机械降解的影响。例如，储存在接近或超过聚合物产品或组件的玻璃化转变温度下会对植入物的
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物理和化学状态产生不利影响。因此，储存条件应明确可接受的温度范围并限制植入物暴露在较高温度

条件下的持续时间。 

4.5.2 标记 

4.5.2.1 标签 

每个器械上应有一个或多个标签，每层包装应贴有一个标签。 

标签应满足YY/T 0640-2016中第11条的要求，并且还应至少提供以下信息： 

a) 器械名称或商品名 

b) 有效期（货架寿命标识）和推荐的储存条件；  

c) 包装内容物描述和/或清单； 

d) 器械尺寸和类型（如适用）； 

e) 临床使用尺寸； 

f) 如适用，灭菌方法和以显著的形式标示“无菌”的词语或符号； 

g) 包装的无菌屏障破损时禁止使用的警告； 

h) “禁止重复灭菌”的词语和/或警示符号警告切勿对器械再次灭菌和/或重复使用（如适用）； 

i) 参考使用说明书的词语或符号； 

j) 在单包装中所有存储介质的化学特性，应有合适的危险警示。 

4.5.2.2 使用说明书（IFU） 

说明书应满足YY/T 0640-2016中第11条的要求，还应包括以下内容： 

a) 器械名称或商品名； 

b) 推荐的储存条件；考虑器械或组件降解性能后最终确定的可接受的储存范围； 

c) 可以或禁止重复灭菌的声明。如适用，以显著的形式标示“无菌”、“禁止重复灭菌”的词语

或符号； 

d) 用显著的形式声明“一次性使用”； 

e) 包装内容物描述和/或清单； 

f) 预期临床使用的器械型号和尺寸； 

g) 对于可吸收的器械或组件的识别和描述； 

h) 如器械是部分可吸收的，应指明器械具体可吸收部位； 

i) 降解原理概述，以及机械性能损失和植入物吸收的预期时间； 

j) 预期用途/适应症； 

k) 禁忌症、警示和注意事项； 

l) 可吸收材料与处理、准备和植入过程中所用其他材料的潜在相互影响，应考虑直接接触情况以

及术中液体的影响； 

m) 潜在不良事件，包括与植入物（或部分植入物）降解和/或体内吸收相关的已知不良事件； 

n) 植入物无菌取用和准备的推荐方法，应考虑可吸收材料与环境或使用材料的潜在相互影响； 

o) 植入部位准备的推荐方法，如适用； 

p) 可视性建议，如适用； 

q) 如果植入物是金属的，导电的，或者包含金属或导电元件，应提供 MRI安全信息，包括伴随的

射频（RF）诱发的温度上升可能对植入物或组件吸收性能的潜在影响。还可以包括，植入一

段时间之后，MRI安全警示不再相关或不再需要的信息。 

r) 说明书发布日期或相关的参考信息，指出说明书是否经过修订。 
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4.5.3 灭菌 

4.5.3.1 总则 

应满足YY/T 0640-2016的要求。 

器械和包装应整体与所选择的灭菌方法兼容。下面提供了典型的灭菌方法和它们对可吸收植入物或

组件适用性的简要描述。 

4.5.3.2 辐射灭菌 

如果器械拟通过γ 射线，电子束或X射线辐射灭菌，则应满足GB 18280.1，GB18280.2，GB 18280.3

部分的要求，包括第1部分的规定：预期货架寿命内，产品应在最大可接受剂量下满足其性能要求。聚

合物的辐射灭菌过程中能够产生自由基和可吸收材料性能的潜在变化，这些变化会影响产品的性能。 

4.5.3.3 环氧乙烷灭菌 

如果器械拟由环氧乙烷灭菌，则应满足GB 18279标准要求，包括在最具挑战性的参数条件下产品应

满足其性能指标的规定。环氧乙烷灭菌过程暴露的温度和湿度参数可能影响可吸收材料的性能，进而影

响产品的性能。 

4.5.3.4 蒸汽灭菌 

如果器械拟由蒸汽灭菌，应满足GB/T 18278.1的要求。对于可水解聚合物，蒸汽灭菌可能不是一个

可行的灭菌选择，因为可水解的聚合物在高压灭菌条件下，极易受到不可控制的损坏。 

4.5.3.5 其他灭菌方式 

如果器械拟采用其他灭菌方法，例如，干热灭菌，过氧化氢灭菌，臭氧或二氧化氮灭菌，则应满足

GB/T 19974的要求。 

4.6 货架寿命考虑事项 

4.6.1 一般信息 

货架寿命是指包装好的产品预期在特定条件下储存并满足关键性能的时间。货架寿命的建立应能直

接或间接评估器械在适当地储存后一经去除包装，产品满足其规定的功能要求的能力。对于可吸收器械，

储存条件可能非常重要（如温度和湿度），应仔细考虑。在预期储存条件下，详细了解植入物降解敏感

性对成功地计划货架寿命起到至关重要的作用。 

产品货架寿命的确定应通过一个或者多个适当的终产品性能测试评估来确定，并且需要说明选择这

些测试的理由。在确定血管内器械的货架寿命时，可参考ASTM F2914 来选择合适的测试项目。如果终

产品的制造地址不一致，还应考虑形成合理的批放行/稳定性数据（包括适当的性能规范）以保证不同

制造地生产的终产品的一致性和等效性。 

ISO/IEC 指南51，ISO/IEC 指南 63:2012, GB/T 16886.1, 和 GB 18279.1（见条款2和参考文献）

对关于货架寿命的建立提供了指南。通常来说，不必要评估0时间点（即未老化）和经过适当储存条件

后的每个器械属性来建立货架寿命。作为建立血管内器械货架寿命的一部分，ASTM F2914为如何确定需

测试的适当属性提供了指南。加速老化可能有助于及时确定可吸收植入物的货架寿命。AAMI TIR17包含

了有关加速老化程序的指南，并提供了老化理论的简要论述。同样，YY/T 0681.1为加速老化参数的确

定提供了指导并对湿度的选择进行了讨论。可吸收器械货架寿命的建立需考虑特殊要求。ASTM F2902

对可吸收聚合物植入物的货架寿命建立提供了指南。 
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4.6.2 实时老化 

已包装及经过灭菌的可吸收产品的货架寿命的评估应包含将产品实时地露在温度和湿度的挑战环

境中，暴露的环境要至少能够反映预期的储存环境。 

4.7.2提供了关于运输相关的性能评价指南。 

在类似于实际储存条件下，对可吸收器械的关键性能进行实时老化测试，是评估已包装的可吸收器

械货架寿命最具决定性的方法。建议使用多个时间点（例如6、12和24个月），以减少其在随后的时间

点未能满足相关要求的风险。 

4.6.3 加速老化 

医疗器械可以通过加速老化的方法建立产品规定的货架寿命，并将该货架寿命提供给医护人员。然

而，加速老化可能导致产品货架寿命的评估不准确，从而给患者带来额外的风险。因此，在设计加速老

化方案时，建议使用保守的设计方案。除加速老化研究外，还应开展产品的实时老化研究以验证通过加

速老化测试建立的货架寿命。 

当通过加速老化建立可吸收器械的预期货架寿命时，测试计划应考虑植入物的降解机制。应提供加

速老化因子确定的基本原理，并选择保守的加速老化因子。AAMI TIR17提供了保守的加速老化因子。这

些保守的老化因子可能不适用于可吸收器械，因此应谨慎使用。 

若材料的老化过程显示可能与湿度、紫外线、臭氧或其它的气体等环境因素有关时，在建立可吸收

器械的货架寿命时，可将产品暴露于这些环境中。应注意当涉及多重老化过程时，老化可能会加速。在

建立这些老化过程的确认方案时，应注意定义加速老化的综合效应。 

4.7 风险管理 

4.7.1 总则 

制造商应依据YY/T 0316定义和实施风险管理体系。 

完整的体系应能给用户提供一种能力，确保其能够安全有效地进行术前，术中和术后的活动，并达

到预期目标。还应包括用户如何使用其他工具和配件来完成手术。 

注：对如何确定和建立使用该体系进行植入手术的设计属性指南，参见YY/T 1474。 

4.7.2 失效模式 

存在三大类失效模式。每类失效模式中，可吸收心血管植入物可能失效的例子如下： 

设计相关的：一个或多个植入物的设计缺陷（如材料、尺寸、结构），可能会导致非预期的功能失

效（如选择的可吸收材料过早降解）。此外，植入物的设计应该提供一个安全余量，确保其在所有临床

适应证中提供功能完整性（如在冠状动脉与在胫动脉的作用力差异）。 

生产相关的：不适当的生产条件（如多余的水分），存储（如包装有缺陷）和/或运输（如过度热

辐射），可能会导致功能降低或失效。 

临床应用/用户界面相关的：如YY/T 1474 所述，非预期的（异常）使用错误（如过度扩张导致植

入过程中产生过多的微粒/碎片）。预期的（正确）使用错误（如器械无法通过弯曲的解剖结构，但在

IFU中未进行排除说明）。 

注：YY/T 0663 和 ISO 5840-3 系列标准列举了潜在的心血管危害，为可吸收植入物进行风险分析提供了依据。其

他风险分析指南可参见GB/T 16886.1，ISO/TR 37137和YY/T 0316。 

4.7.3 风险降低 

这些风险可以通过三种机制来降低（另见YY/T 0316-2016，A.2.6.2）： 
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a） 固有安全性设计； 

b） 医疗器械本身或制造过程中的保护措施； 

c） 提供安全信息。 

4.7.4 可吸收植入物的特定状况 

由于植入物材料降解/腐蚀的特性，可吸收植入物表现出与时间相关的温度和湿度的敏感性。因此，

从原材料到植入物被完全吸收的整个生命周期，都应仔细地进行分析，以识别在生产过程、分销、植入

手术中可能导致提前降解的潜在风险（见图1）。降低这些风险的潜在手段在本文件的不同地方进行了

讨论。 

器械

组装

包装

灭菌

原材料

原材料

原材料

可吸收植入物

外包

装

运输

包装

仓储

t=0
开始货架寿命

生产过程

运输

分销和植入

介入

手术

植入阶段/

吸收过程

分销点
/医院
的储存

装运
时间轴：

单个器械的生命周期  

图1 – 单个器械/植入物的生命周期 

5 设计评价 

5.1 评价概述及一般考虑事项 

5.1.1 概述 

在设计验证或者设计确认中，应对植入物的组成、结构特点和降解性能进行总体的表征。成品植入

物的相关材料和力学性能应从植入前的初始状态到降解过程选择的时间点进行表征，直到植入物部分降

解到无法测量。评估指南概览如下： 

——4.6 涵盖了货架寿命和产品老化方面的考虑事项。 

——5.1 概述体外评估的步骤，并描述基本注意事项和相关的实验前表征及预处理。 

——5.2 指导从打开产品包装到植入完成的整个时间段进行产品的评估，包括对输送、放置、器械

初始功能的评估（描述为如图 2 所示的操作过程阶段）。 

——5.3 给出了适当的表征方法，以评估输送并放置后的植入物（及任何包括在内的涂层）在生理

环境下随时间不断降解过程中，力学性能、尺寸、质量和化学方面的变化（描述为如图 2 所示

的中间阶段）。 

——5.4 描述了可吸收植入物的生物相容性测试，包括对按 GB/T 16886 各部分进行测试的具体指

南的引用。 



GB/T XXXXX—XXXX 

8 

——5.5 讨论了成功建立体内和体外结果关联中的一些问题和潜在的障碍。 

——5.6 涵盖了在进行临床前体内评估时，心血管方面和可吸收方面需考虑的事项。 

——5.7 涵盖了在进行临床评估时，针对可吸收方面需考虑的事项。 

 

图2 —可吸收植入物降解阶段的图示说明 

植入物的降解应该在体外在多个时间点进行表征，包括如下时间段：植入（“操作过程阶段”）、

活性降解（“中期阶段”）以及可吸收植入物或组件预期在体内组织学消失（“晚期阶段”）。应监测

与化学、物理以及机械降解相关的性能。在示例图中，示意了机械性能的降低。某些材料的降解曲线可

能呈现不同的趋势，但是通常会包含降解进行到已经无法测量的阶段。不同时间点的接受标准（如图2

中黄色三角形所示）可由最终用户和器械本身的需求决定。示例显示了降解曲线如何与接受标准作比较。

此外，随着降解的进行，在“晚期阶段”所测量的性能有可能接近或者低于检测限。 

注：某些器械性能只有在样品有足够结构完整性时才能测量。例如，晚期阶段的支架当移动时可能会不完整，但是

当它在体内被组织包裹时，仍然能保持尺寸的完整。 

5.1.2 一般考虑事项 

进行评估及后续评估的材料和植入物特性的概要清单如下所示： 

a） 成分/化学/纯度性能（如：分子量，特性粘度），热力学性能（如：聚合物玻璃化转变温度，

熔点），和显微结构[如：（聚合物）结晶度，（金属）晶粒尺寸，（多孔结构）孔洞特性]； 
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b） 腐蚀/降解的机理和速率曲线，包括多种可能遇到的环境（如：极端储存环境或体内植入环境）

中潜在的波动和/或材料间的交互作用； 

c） 在植入物的生命周期中，植入物的化学、热力学和/或物理属性（如：分子量、质量）以及植

入物的力学行为和降解产物的变化； 

注1：降解产物可能会释放到周围介质/组织或者存在于正在降解的植入物中。产品使用前（如在生产过程或贮存过

程中）或降解过程中释放的降解产物需要进行表征（如化学特性、数量和毒性）。可使用化学分析或某些情况

下理论分析对降解产物进行鉴别。植入物如果是采用在预期植入位置有临床安全使用数据的可吸收材料（如

PGA）制造的，在证明使用相同的制造工艺的情况下，该可吸收材料的文献数据或许可以帮助识别预期的降解

产物和潜在的毒性。结合毒性文献数据对不同时期降解产物的毒理学风险评估可能就足够了，不需要对不同阶

段降解产物（器械储存或临床使用）做生物相容性测试。 

注 2：关于化学降解产物和可沥滤物的鉴别和评估的指南，可以在 GB/T 16886，第 9 和 17 部分中找到。 

d） 在正常、极限操作和体内预期使用条件下，植入物的完整性。 

e） 临床中使用可视性设备 [如 X 射线，磁共振成像（MRI），超声和光学相干断层扫描（OCT）]

对材料和/或植入物的预期影响（如：磁场的影响）。 

f） 需考虑和其他常用植入物的潜在交互作用。 

g） 药物相互作用需考虑的事项—在药械组合产品中，可降解成分（涂层和/或主体结构）与药物

成分存在发生相互作用的可能性，可能影响降解速率和/或药物的强度（功效），稳定性和/或

纯度。虽然本文件提供了在药物存在时直接评估可降解成分及其降解性能的指南，但并未提及

他们对药物或释放速率的影响。关于心血管药械组合产品，药物的评估指南在 ISO12417-1 中

有详细说明。 

YY/T 0640-2016，条款 7 中的要求，即有关无源外科植入物的基本要求，适用于本部分。 

对于潜在相关的化学、力学或者结构的测试，如部分或者全部不做，需要提供合理的解释。例如，

体外降解时，可以不测支架的移除力，也不用提供解释，因为这个性能只在操作过程阶段是相关的（可

以忽略此项测试或者标明不适用）。与之相反，如果在整个降解中期阶段，省略或者用替代方法表征径

向力，则需要提供合理解释，因为其首要作用仍然是提供机械支撑。但是，应当认识到只有在降解样品

保持足够结构完整性用以取样并检测时，某些可吸收器械的性能才能被评价。 

因为不可能考虑到所有现有或者未来的技术，已经根据本文件的基本要求进行了评估的可吸收心血

管植入物，可能还需要额外的测试以充分表征此器械系统。在决定需要进行的测试类型时，应考虑器械

的失效模式及其可能会对植入物或者植入物的部件造成的相关的影响。此外，要考虑到标准的适用性，

如 ISO 12417-1 关于药械组合产品，和 YY/T 0663 系列标准关于血管内器械的相关部分。不管材料、结

构、外形、应用方法和加工方法如何变化，需对此变化给植入物或部件的失效模式和性能带来的影响进

行适当地分析。在评估植入物设计属性的性能时，应考虑使用对照品进行对比。 

所有的测试样品都应是灭菌后成品。若用于评估的样品是由未灭菌的植入物部件/子部件组成或者

非最终器械，需解释说明。 

5.1.3 体外评价步骤总结 

简而言之，本部分描述了成品植入物的相关性能如何从初始未植状态，直到部分降解植入物相关属

性由于检测限度而无法继续监测的过程。以下是对可吸收植入物按程序放置后的降解过程的描述（如图

2所示）。对降解的表征与所评估的性能（机械、化学、物理等）随时间轴的变化是密切相关的。 

——操作过程阶段 

— 器械植入过程相关性能的体外评估应先于在生理学相关条件下对器械进行模拟降解。体外

评估在5.2-体外操作过程评估中详细描述。在此阶段，可吸收器械应除去包装并按照使用说

明（5.2.1）准备。为了使模拟更加接近真实治疗部位，此评估应包括在解剖学相关模型
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（5.2.2）中使用模拟血管进行器械的跟踪和后续的植入或扩张。一旦器械被植入或扩张，

器械的部分初始性能（5.2.3）的评估就需要完成。这可能包括通过放置和完成器械来确保

其满足设计需求（例如提供足够的抗压性能）。 

——体外降解评估 

— 虽然降解可能发生在任何阶段，甚至在制造时和打开包装前，本条款指的是器械被放置后

暴露在生理环境中导致的植入物预期降解。5.3-体外降解评估提供了描述该降解过程的信

息。 

——中期 

— 此降解阶段从操作过程阶段结束后，一直持续到所测试的植入物机械性能无法被检测出为

止。 

— 取样评估的时间点要足够多，至少需保证可以通过外推法初步判断无法测量植入物力学性

能的大致时间。 

——晚期 

— 此降解阶段是从无法测量力学性能的时刻到植入物完全吸收的时刻。 植入物的完全吸收

是指不管在体外还是体内环境下对植入物进行评估时，其碎片微粒、凝胶或其他物理降解

产物均消失的状态。降解植入物的力学性能，由于其固有属性的限制，仅在降解的中期能

够进行表征；而对材料的表征可以一直持续到晚期，直到无法进行测量或获取的数据低于

检测限或数据已经没有意义。 

5.2 体外过程评估 

5.2.1 测试样品制备 

样品的预处理过程应模拟使用说明书中所描述的器械插入前的相关手术步骤。包括从打开产品包装

至置入血管的所有准备活动，但不包括置入血管的过程。置入及置入后的活动，例如通过结构上相关的

模拟血管系统、器械释放等，在后续相关章节中描述。 

5.2.2 输送和放置评估 

在设计验证或确认中，需要对器械可靠植入的能力进行评估（包括经皮介入或外科植入方式）。 

在后续章节中描述了为满足经皮输送系统预期性能，对必要设计属性的讨论： 

  

— YY/T 0663 心血管植入物 血管内器械 

— YY/T 0807 预装在输送系统上的球囊扩张血管支架稳定性能标准测试方法 

— YY/T 0858 球囊扩张血管支架和支架系统三点弯曲试验方法 

— YY 0285.1血管内导管 一次性使用无菌导管 第1部分：通用要求 

— YY 0285.4 血管内导管 一次性使用无菌导管 第 4部分：球囊扩张导管 

关于微粒评估方法： 

— ASTM F2743, Standard Guide for Coating Inspection and Acute Particulate 

Characterization of Coated Drug-Eluting Vascular Stent Systems 

— AAMI TIR42, Evaluation of particulates associated with vascular medical devices 

— ISO 12417-1, Cardiovascular implants and extracorporeal systems — Vascular 

device-drug combination products — Part 1: General requirements 

— ASTM F3320, Standard Guide for Coating Characterization of Drug Coated Balloons 

关于影像学评价方法： 
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— YY/T 0586 医用高分子制品X射线不透性试验方法 

— YY/T 0987.3 外科植入物磁共振兼容性第 3部分图像伪影评价方法 

5.2.3 释放后初始功能评估 

应在可吸收植入物放置后，即刻评估其满足设计规范中的初始功能要求的能力。无论植入物的力学

性能在释放后将增强或衰减，其可靠释放、放置、并保持位于初始靶向位置的能力，是保证临床手术成

功的关键。在器械经过5.2.1所述预处理后，即刻对植入物释放后的结构进行表征。关于初始功能要求和

释放后植入物的表征，应考虑以下方面： 

a) 释放后足够的力学性能的确认（例如：没有非预期的强度损失）； 

b) 影响器械结构完整性缺陷的识别，（例如：支撑杆断裂、结构分离或涂层脱落）； 

c) 没有提前降解，或降解/腐蚀产物的释放（包括微粒）超出设计预期； 

d) 没有超出设计预期的产品收缩或膨胀（如储存过程中的吸湿或其他物理因素例如蠕变）； 

e) 在X光或其它成像技术下，确认释放后植入物在血管中定位的能力。 

注：不适当的初始功能要求将导致植入物产生临床事件。 

5.3 体外降解评估 

5.3.1 总则 

该部分的目的在于，指导评估植入物和/或其包含的任何涂层，随时间发生的化学、力学、尺寸、

结构降解等方面的变化（如图2所示）。成品植入物相关性能表征，需要从初始的植入前状态（如5.2所

述），直到采用具有足够精度并足以捕捉临床现象的技术，对已降解的植入物力学测试已不能完成时。

在进行如上所述的评价前，需按照5.2所述和图2所示的操作过程阶段，对植入物进行操作和/或释放。所

有的测试样品均应为最终灭菌器械。 

在进行体外降解研究时，应模拟体内降解的条件，通常使用生理学相关的水溶液，保持特定的pH

值和温度条件，以适合于所评估的材料（如ASTM F3268适用于可吸收金属，ASTM F1635\ YY/T 0474 适

用于可水解可吸收聚合物）。在对被测材料进行了充分论证和验证的情况下，可使用非生理性的pH值

或温度条件进行加速降解，证明更宽松控制限的合理性，或模拟特殊的生理条件（如炎症）。 

对于某些预期的体内环境，在体外降解研究中应考虑血管的生理负荷条件（例如轴向，脉动，扭转，

弯曲）。 

所施加载荷的类型和大小需要满足或超过预期的生理条件。在某些情况下，可能需要考虑超生理负

荷来表征结构力学行为（例如，失效机制）。参见ASTM F3211。除非另有说明，否则所有模拟的降解

研究及其后续评估均应使用灭菌后的植入物进行。 

5.3.2 样品条件 

下面的清单描述了可考虑的可选条件的范围。根据测试目标，以下列出的一项或多项条件可能是相

关的。 

5.3.2.1 模拟使用（可选） 

如果模拟使用对试验结果很重要，则评价应包括植入前预期要进行的模拟使用，如YY/T 0663.2中

所述评估支架时的解剖模型。 

5.3.2.2 基线条件 

该评估包括在预处理期间暴露于生理相关环境而不施加机械负荷。 
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5.3.2.3 静载荷条件 

该评估包括在预处理期间暴露于生理相关环境，并持续施加机械载荷（如静压力、固定径向力）。 

5.3.2.4 循环负荷条件 

此评估包括在预处理期间暴露于生理相关环境，并施加循环机械负荷（例如脉动、轴向、弯曲）。  

评估前的这种预处理与疲劳试验不同，疲劳试验中会使用特定时间（测试成功）或失败（测试直到

失败）终点。 

5.3.3 机械性能评估 

表征可吸收植入物基于时间的降解性能，应评估其相关力学和/或性能指标的变化。应基于所评价

植入物的性能和寿命，采用合适的时间间隔，对其力学性能进行评价。所选择的评价时间点，应能表征

降解中期阶段的时间过程（如图2所示），其时间跨度从操作过程阶段结束后开始，至植入物或植入物

组件的力学性能已无法测量时为止。降解后期植入物的力学性能低于检测限，不进行评价。 

应注意的是，一些可吸收植入物在体温条件下浸泡于生理相关的液体中时，由于温度平衡、膨胀和

/或聚合物链重组，一些机械特性可能会暂时增长。对于可降解金属植入物，这一增长幅度的预期发生

时间几乎是立即的（即植入后），而某些聚合物的完全水合可能需要几天。可用一些机械属性（例如强

度）表征该值的初始增加，以便在与之后的降解的时间点进行比较时提供更相关的参考点。 

只要合理可行，应将样品完全浸泡在37℃的状态下，对样品的机械性能进行评价。对于那些无法实

现完全浸泡的力学实验，可在实验前将植入物从预处理环境取出。但是，根据所评估的特定样品和材料

类型的特性，应采取措施，以保证样品在测试过程中不发生脱水或由于液体流失或冷却导致的性能变化。

只能在干燥、室温条件下进行力学实验时，需提供合理性说明。 

可能需要额外的实验，以量化降解期间载荷对植入物力学性能和/或功能的影响（如在不同循环次

数的疲劳载荷下，支架的径向支撑力）。对植入物机械性能的评价应遵循相关产品标准，如YY/T 0663

或ISO 5840系列标准。 

5.3.4 循环疲劳耐久性 

对于心血管植入物，无论是否可吸收，疲劳耐久性的完成情况能评估植入物（或植入物组件）在循

环生理载荷条件下（即径向、轴向、弯曲和/或扭转载荷）的功能性。还应评估可吸收心血管植入物承

受周期性生理负荷的能力，以确定预期负荷是否对降解曲线有显著影响。通过相应生成有意义的实验数

据证实在器械达到其预期治疗效果之前，未完全丧失结构完整性。此类体外疲劳试验应持续足够的时间，

以表征植入物的预期功能寿命，该寿命可能会因所评估的设计属性而异。这一阶段从植入开始（操作过

程阶段结束），一直持续到中期阶段（见图2），但没有进入后期阶段。评估应在模拟体内植入物性能

的生理相关条件下进行。可结合有限元分析在超生理负荷条件下进行额外的加速评估，以了解所用材料、

生产工艺和器械设计的复杂相互作用。也可考虑在适当合理的较高浸没温度下的加速条件。 

ASTM F3211为评估和确定永久性可植入心血管医疗器械的结构疲劳寿命的实验方法提供了指导，该

方法对于可吸收植入物可能部分适用或者可调整该方法以适用可吸收植入物。 

对于可吸收金属，体外测试可能无法充分代表体内环境（例如，组织覆盖\生长，细胞和血液相互

作用等提供的被动机械支撑）。如果体外测试的局限性不能够充分模拟植入物的体内行为，则可以评估

其他方法/测试条件。在这种情况下，如果合适，可以通过临床前研究来补充或代替体外疲劳测试。 

对于传统的金属器械，体外疲劳测试通常在保持生理相关温度的同时以加速负荷速率进行。 

如果使用者希望对施加到可吸收心血管植入物上的疲劳负荷进行加速，则测试条件可以采用将植入

物的化学降解速率与加速负荷速率同步的方法，因为该植入物在体内的疲劳性能将与正在进行的降解相
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关。化学降解速率与加速负荷速率的同步对于可吸收聚合物可能最为相关，但是，对于可吸收金属，如

何实现此目标也同样重要，因为已证明其降解曲线取决于疲劳载荷。因此，如果测试频率比生理速率增

加了3倍，那么降解也应增加3倍。使化学降解与加速负荷速率同步的相关方法，包括依据材料和所需的

加速量升高温度或改变pH值。如果加速负荷和降解不同步，则应提供理由。 

5.3.5 物理/化学降解评价 

如果在降解中期阶段的体外模拟过程中没有对器械的机械性能进行研究，则应对植入物的物理降解

性能进行研究。此类物理表征应采用相关的已验证的方法（例如，通过重量分析评价质量损失）。通常，

机械性能和质量损失的表征可以同时进行。质量损失表征也可以与成分表征相结合，例如（对于聚合物）

Mw因水解下降（请参阅以下小节）。 

可回收降解植入物物理质量损失测定方法指南可在ASTM F1635或ISO 13781 中找到。ISO 13781 

中还提供了降解器械的可回收颗粒物的可选收集和重量分析的实验方法，该方法的特点是让降解的表征

可能延续到后期阶段。 

对可吸收金属结构的体外降解性能进行有意义的比较性评估的指导意见，参见ASTM F3268-可吸收

金属体外降解试验指南。除了描述可能的实验方法外，该标准还包括选择适合于评估可吸收金属的生理

相关电解质溶液的指南。 

与机械降解一样，物理降解的表征需要在与器械降解曲线相关的时间点进行。其中至少应包括两个

（2）中期阶段数据点，并根据应用和回收可操作性的需要增加额外的时间点。 

对于可吸收组件，如药物的控释涂层，如果机械性能测试困难或不可行，则必须进行物理和/或化

学降解表征。这种评估可包括质量损失、微粒评估或其他物理评估，例如在选定时间点的系统成像。降

解的化学评估（例如，通过GPC/SEC、金属离子监测）也可以用作确定降解速率和程度的手段。 

针对不同类型的植入物，可参考以下标准选择合适的降解评估和过程： 

— 聚合物-GB/T 16886.13 

— 陶瓷- GB/T 16886.14 

— 金属和合金- GB/T 16886.15 

注：金属降解可以通过多种机制进行，包括点蚀、磨损腐蚀、缝隙腐蚀以及电偶腐蚀。 

5.3.5.1 材料和降解产物评估 

应识别植入物材料以及任何预期组分（如活性化学副产物，痕量金属/催化剂），应根据GB/T 

16886.18评估其对降解的影响。应评估植入物的组分和/或化学性能在其整个寿命中的潜在改变的重要

性。应依据GB/T 16886.1对释放到周围介质或组织中的降解产物进行评估。任何组分的降解产物应进

行分析级的定量分析，以保证最终已降解植入物能够适用于预期应用。 

在聚合物中，组分也可以表示为重均分子量（Mw）、数均分子量（Mn）、z均分子量（Mz）或黏

均分子量（Mv）。在可水解聚酯中，所有这些与分子大小相关的性质都可以通过水解来降低。这些分

子量（也称为摩尔质量）特性中的一个或多个的降低可以通过凝胶渗透/尺寸排阻色谱（GPC或SEC）

或特性粘度（IV）评估来确定，前提是所有的表征都采用相同的分析方法。当只能使用高强度和/或腐

蚀性溶剂来完全溶解被评估的可吸收聚合物时，特性粘度（通常报告为dl/g并可转换为黏均分子量（Mv））

是一种特别有用的方法。 

重要的是区分以克/摩尔（也称为道尔顿）表示的器械聚合物摩尔质量的减少，和以重量（通常以

克）表示的植入物实际物理质量的减少。还必须认识到，可水解聚合物的物理质量损失通常在摩尔质量

接近或低于GPC/SEC摩尔质量检测限时开始。Pistner等人（1993年）详述了通过摩尔质量（通过GPC）

和直接质量损失（通过重量分析）对水解降解的PLLA进行综合表征的示例，其中观察到Mn表示的摩尔
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质量>96%的下降仅导致重量表示的质量5%的损失-见参考文献。因此，通过GPC/SEC分析检测不到摩

尔质量（体外或体内，不能作为植入物质量损失或完全吸收的指标。 

腐蚀/降解—尽管可吸收金属在大多数体外试验条件下都会腐蚀，但是，目前这些体外腐蚀试验和

真实体内结果之间，还不存在已知的相关性。因此，用常见的方法（例如YY/T 0695或ASTM F3044）

对可吸收金属植入物进行腐蚀评估是不恰当的，因而不要求进行此类评估。对于可降解金属植入物降解

时间框架初步评估可通过其它替代方法获得(例如，动物试验)。对可吸收金属结构体外降解性能进行比

较评价的指导意见，参见ASTM F3268-可吸收金属体外降解试验指南。 

在试验期间产生的颗粒物和/或可溶性降解产物的生物学评估在5.4部分进行阐述。 

如果所使用的材料在化学上与在类似接触途径下具有安全使用历史的器械相同，则根据GB/T 

16886.1的规定，基于材料表征的方法可提供足够的成分和降解产物特性。 

5.3.6 影像相容性评价 

5.3.6.1 使用相关的成像模式评价 

应评价在与临床相关的成像模式下器械的安全性和兼容性。 

5.3.6.2 射线不透性 

如果预期在透视下使用，应对器械的显影性进行表征，以确定在某一时间点或其它与器械应用相关

的时间点，在透视成像设备下器械的位置具有充分的可视性。如果预期在透视下使用，则在放置时需要

显影性（图2-操作过程阶段）。由于器械的显影性预期在降解过程中可能会发生变化，因此在降解的后

期，可选择进行显影性的体内评估。 

注：测定医疗用途显影性的试验方法见YY/T 0586。 

5.3.6.3 MRI兼容性 

对于任何包含潜在磁敏感或导电金属组件的可吸收植入物，都应进行磁共振安全性评估。 

注：MRI过程中射频致热的评估可参照YY/T 0987.4。磁致位移力的评估可参照YY/T 0987.2。磁致扭矩的评估可参

照YY/T 0987.5。伪影的评估可参照YY/T 0987.3。MRI标识的推荐方法可参照YY/T 0987.1。 

5.4 生物相容性 

5.4.1 一般考虑事项 

生物学评价是用来评估器械、及其成分、或某种材料被放置在体内时不会产生不良全身反应或与周

围细胞和/或组织产生局部反应的能力。可吸收材料的生物学评价可依据GB/T 16886.1和其它相关部分

（GB/T 16886.1-2011，表A.1）进行评估。 

由于设计原因，大部分聚合物、陶瓷、或可吸收金属材料本身在体内时会产生低分子量或原子量的

产物。在浸提介质中，由于这些降解产物的存在会对一些生物相容性实验结果产生潜在影响。标准的浸

提方法最初是用于不可降解材料，因此对可吸收材料，对结果的解释通常不能用简单的通过/失败标准。

例如，某些情况下，如果可吸收材料的降解速率足够快，那么一种或多种预期产物的浓度会升高，这可

能会改变体外测试系统的pH值或渗透压。由于体内条件能够提供一个结合灌注和碳酸盐平衡的体系，

因此体外的结果可能并不能显示在体内的反应。这种情况下，可以通过调节体外测试溶液的pH值或渗

透压使浸提液达到一个生理范围，然后重复在体外的生物学实验，证明这些或这个因素是产生不利结果

的原因。这种情况下，使用动物模型来证明产品的安全性是一个很重要的后续跟踪，以确认由于预期降

解产物存在导致的pH和/或渗透压的改变，并不代表存在对病人的安全风险。为了能够直接关注到这些
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点以及其它可吸收特殊方法的关注点，在ISO/TR 37137中针对GB/T 16886的每一个部分均编制了相关

的测试注意事项，这些注意事项应加以考虑。 

由于可吸收材料预期可降解，当植入物开始降解后，可能会存在新产生的暂时性的颗粒物质。在可

水解聚酯中，这种情况会出现在后期阶段的早期，以及植入物失去大部分机械强度之后，此时摩尔质量

太低以至于不能通过GPC方法（见Pistner）检测出。对于这种降解的潜在临床影响的认识是必要的（例

如对于血管内植入物，潜在的血栓或栓塞导致的冠脉或脑部血管的梗塞）。化学成分和粒径一样可以影

响生物反应，这些应在风险评估中讨论。 

由于对这种降解的潜在临床影响的认识是必要的，如果颗粒物的产生速度和吸收速率与那些在预期

临床应用中有着安全的使用历史，且有相同的化学反应的其他材料是相似的，那么对可吸收颗粒物进行

单独的生物相容性评估可能并不是必须的。有关确定是否要对颗粒物进行鉴定和定量的其它指导，见

GB/T16886.9，附录A 

5.4.2 灭菌考虑事项 

整体评价或最终器械的部分分开评价均应在灭菌之后进行。生物学评价可针对制造过程中的任何阶

段的任何成分进行，最终成品的评价需在满足或超过预期灭菌暴露水平之后进行。更长的灭菌时间和更

高的灭菌强度通常被认为可以提供更为严格的评价，但需要注意的是苛刻的灭菌条件（即较高的辐射剂

量）可能会产生更多不同的化学副产物。 

5.4.3 药械组合产品考虑事项 

对于包含药物活性成分（API）的植入物，药物的存在会影响生物学反应。如果出现由于API引起

的失效，那么可以考虑对去掉药物成分之后的成品器械进行单独的评价，结果应当包括在评价里面。另

外，药物成分与器械或降解的可吸收成分之间的任何可能的反应都应被了解和评估，包括它对器械生物

相容性的影响和对药物成分本身的影响。 

注：关于药械组合产品的指南可参考ISO 12417，它是专门为心血管医疗器械而制定的。 

可被识别的和之前已被很好表征的化学成分（如许多预期的可吸收材料的或药械组合产品中的API

的降解产物）的生物学评价，可以用适当的毒理学评价来代替。可通过对器械浸提液的化学表征结合可

识别的特定化学物质的生物学风险评估来共同说明理由。 

5.5 体外-体内关联性 

将来在器械发生变更时，体内体外降解结果的相关性评价可能减少临床前的动物实验。然而目前规

范相关性的步骤和/或属性的方法信息是有限的。此外，由于植入物种类和临床适应症的原因，体内体

外测试相关性的程度可能是多变的。 

可以从以下方面建立相关性： 

— 降解时间段 

— 药物释放速率(如适用) 

在进行体外和体内数据关联时，使用者应考虑降解和药物释放机理的潜在不同。 

在大多数体外测试中，可吸收金属都会发生腐蚀，腐蚀速率很大程度上取决于测试条件；然而目前

在体外试验和体内结果之间尚无已知的相关性或优选方法。然而，可以通过在特定时间分析体内植入样

品的降解行为，以及尝试重复各个体外降解的状态（已知降解时间范围无线性关系）对可吸收金属进行

评估。但是，通过对比体内反应与体外降解的发生及产物，可对体外降解样品（对应于给定的体内时间）

进行相应的机械性能测试。 
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对发生部分降解的植入物进行分析或物理性能研究时，可通过化学消解进行组织的移除和分离。当

通过化学方式来移除组织时，应确保选择的溶剂和消解液不会使植入物进一步发生降解。然而，对某些

材料和/或降解阶段，这些方法可能是不实用或不可行的。 

5.6 临床前体内评价 

5.6.1 目的 

临床前体内实验的目的包括植入物的输送/植入（以及任何相关的辅助装置的使用）的评价、植入

物降解情况和机体对植入生物反应的评价。对于经导管植入医疗器械，整个过程应包括导引、植入物放

置和随后的输送系统回撤。应在合适的时间终点对植入物进行评价，观察机体和心血管可吸收植入物的

反应。更重要的是，临床前体内实验应为产品的安全性提供数据支持，并能评价心血管可吸收植入物在

预期临床使用中的适用性。此部分可认为是对GB/T 16886.2（动物福利）和GB/T 16886.6（植入后局

部反应）信息的补充。 

 

注：根据GB/T 16886.2（动物福利）、GB/T 16886.6（植入后局部反应）和ISO/IEC 17025（实验室质量管理）等

进行适当的临床前实验。 

5.6.2 具体目标 

应阐明研究的具体目的，这些目的可包含YY/T 0663和ISO 5840以及其他适用标准中与器械相关部

分所描述的，以及下列针对可吸收植入物的选项。 

a） 因为传统的透视检查程序用于观察可吸收植入物不够充分，所以应使用适当的显影方法评

价植入物放置和定位的能力并考虑与预期患者群体相关的试验动物体重； 

b） 评价合适的血液和生化参数； 

c） 评价心血管植入物的结构完整性和吸收情况，应选择至少一个处在后期阶段的早期时间，

之后机械性能预计会完全损失并且最有可能产生微粒和低分子量降解产物； 

d） 评估局部生物学反应（比如血管损伤，血栓形成，炎症，内皮化，坏死，新生内膜增生，

血管瘤形成）； 

e） 通过对植入部位组织和相关组织或器官的组织学和病理学评价，评估下游的和全身的影响

（比如血栓，梗死），并判断其是否与植入物或者操作过程相关； 

f） 记录不良反应事件及其可能引起的原因（比如植入物与导管输送系统）。 

为了一个目的可能需要进行多个实验。动物实验用于评价安全性，而不是用于评价功效或有效性。

但是，一个实验可能设计在特定的时间点观察局部生物反应（比如新生内膜增生的减少、内皮化的速度

加快，对降解相关粒子的良性反应），以判断潜在的临床价值。 

评价可吸收组件药物释放的体内外相关性时，应考虑（如适用）预期释放药物的性质和体内反应的

相关性。这些相关性应包含体外药物溶解或释放速率和程度，以及体内可测量的反应（比如组织药物水

平）。由于局部用药、低药物剂量和组织对药物吸收的可能，基于全身血液水平检测药物释放的体内外

评价也许不可行。此外，由于测量的变化（比如数量不一致和样品准备问题），局部组织药物水平数据

可能无法获得或确认。在没有合适方法检测血液和局部组织样品的情况下，对心血管可吸收植入物上剩

余药量的评价可以用于估计药物体内释放的速率。 

5.6.3 方案 

对心血管可吸收植入物进行测试时，应当植入预期使用的位置或解剖结构类似的血管部位，放置在

替代位置时，应证明其合理性。应尽可能选择与临床使用位置和解剖结构相似的动物模型。应对动物使
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用数量进行合理性说明。只要在动物模型限制范围内，所有心血管可吸收植入物的质量和大小以及设计

应尽量与临床使用相同。 

研究结束时间点应考虑器械和含药部分能够保留的时间（比如快速(<24 h)、短期(<30 days)，或永久性

的）。长期的心血管可吸收植入物或含有可吸收成分的植入物需要额外增加实验结束时间点。评估的时

间间隔，包括中期阶段的多次评估，需要与植入物和可吸收成分降解至最终产物的预期模式相一致。

需要考虑试验物种正常生理温度对植入物降解速率的影响。当植入物不能完全降解时，只要大部分被

吸收，且组织恢复正常结构和功能，所搜集的数据和结果趋势可能足以评估植入后的局部反应。在植

入物完全吸收后进行大体和显微镜评价是最合适的，但是当可吸收材料和/或其降解产物达到只存在少

量肉眼可辨组织的程度时，体内降解表征也是可以接受的。 

此外，需要对伴随的不良病理反应的可逆性进行评估。因此，需要对植入物进行长期研究，此时间

范围应包含植入物降解的主要时间段，除非证明短期研究的合理性。 

为了对由植入物降解和/或崩塌引起的晚期事件（如血栓）进行临床前风险评价，取样时间点应设

定在器械机械性能大幅降低和结构恶化加重以及质量损失率升高的时候。预期组织有较大反应的取样时

间段与植入物材料和降解速率有关。对于可吸收聚合物材料，有理由预计这个阶段发生在降解后期阶段

的前1/4。对于可吸收金属材料，释放离子的体外评估可以代替质量损失来确定预期组织有较大反应的

取样时间段。在此期间的组织学观察和评估应考虑所选动物模型的组织覆盖/增殖反应的水平和相对比

例，并与预期患者人群的疾病状态进行比较。这样的评估不局限于单一的动物模型。 

对于含有药物成分的植入物，至少有一项研究（多个动物）评估完整的体内药物动力学，包括血液中的

药物水平、组织药物水平和心血管可吸收植入物上的剩余药量。含药可吸收心血管植入物的安全性应基

于药物剂量反应的评估，包括非正常药物的反应（比如不含药物、正常药物剂量和3倍药物剂量），除

非可以证明免除此项测试的合理性。应评估局部、区域（下游的）和全身的毒性。评价药械组合产品的

指导原则可以见ISO 12417-1。 

如果患者被植入多个心血管可吸收药物支架，应在设计动物实验时考虑增加的药物剂量和产品的相

容性问题。 

可以通过使用对照植入物来作比较，加强说明动物实验的结果。如果不使用对照植入物，需要对其

合理性进行说明。对于植入器械，如果基质在植入物生命周期内预期不能保留，应考虑对潜在的材料进

行测试。如果计划使用的可吸收心血管植入物会和已植入的心血管可吸收植入物（另一种产品）一起使

用，设计动物实验时，需要考虑这两种产品的相容性。 

根据5.6.2部分所述，在方案中应清楚说明研究目的。应当明确临床前体内实验计划，包括植入路

径和程序，测量方法，组织处理，病理评估计划以及数据分析。 

此外，实验动物模型的选择，例如品种、性别、年龄和是否要制造病变等，应对其合理性进行说明，

且应与研究目的相一致（如适用）。只要在动物模型的适用范围内，植入过程应和推荐的临床使用说明

一致，包括器械重叠。偏离器械使用说明书的地方需要进行合理性说明。另外，动物模型中与植入相关

的药物使用（比如抗血小板治疗）和术后管理（比如镇痛药，抗生素），应与预期的临床应用一致。 

应当由合适的兽医人员对研究中的所有动物每日进行监测和检查。所有动物都应进行尸体解剖检

查，包括在预定终止期之前死亡的动物。死亡或生病，与植入物相关的程度，都应予以记录。应对植入

组织和其他相关的组织/器官进行组织学和病理学评价。这包括后续的组织病理学评估，以评估心血管

可吸收植入物释放的微粒潜在的临床意义。 

量化形态的测量和定性形态学的评估可能对组织病理学分析会有所帮助。扫描电子显微镜可以帮助

评估沿血管长度和圆周内皮的完整性。特殊染色对于观察内膜结构、血纤维蛋白沉积或矿化十分有必要。

根据不同的产品类型，血管造影评估对于后续的观察是有益的。 

对相应畜牧业相关预防措施的认识和遵守，可以防止与产品不相关的不良后果的发生。请参阅美国

FDA指导心血管疾病的动物研究，实验动物研究所（ILAR）护理实验动物指南，和ISO/ TS12417-1药物
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设备组合产品指南的详细列表的有关资料。在GB/T 16886.2（动物福利）和GB/T 16886.6（植入后局部

反应）中获得更多的进行临床前实验的指导。 

5.6.4 数据获取 

每个植入心血管可吸收植入物或对照器械的动物，应按照ISO25539器械相关部分或其他适用标准的

要求记录数据。例外情况和/或相关的可吸收植入的考虑，在前面的第5.6.3节已详细说明。GB/T 16886.6

也规定了一般性的指导。 

5.6.5 测试报告和附加信息 

入选本研究的所有动物的结果（即使在最终分析时被排除）必须记录并予以报告。如适用，试验报

告应包含YY/T 0663、GB 12279和YY/T1449.3所列出的，和/或其他适用的标准中类似5.6.3中所描述的

有关的心血管可吸收植入物特殊情况和其他考虑因素。 

5.7 临床评价 

5.7.1 目的 

若适用，临床评价的目的是为了评价输送系统的性能及评估心血管植入物的安全性和有效性。临床

评估报告应适当地包括可吸收心血管植入物任何未经证明的安全性与有效性的设计特性的测试。对于市

场准入前的每个新型植入器械或器械新的临床使用，应按照YY/T 0297或等同的文件的要求进行研究。

在临床研究前，可吸收心血管植入物应满足本文件中所有适当的临床前测试要求。对于带有药用活性成

分或降解后的产物有生物活性的可吸收植入物，参照ISO 12417-1的要求。 

据文献报道，在可吸收器械的临床评价中可能发生晚期不良事件。[Ref. Bergsma (1995), Waksman 

(2017), Stone (2017), Keriakes (2017), Wang(2018)]。根据当前知识，没有体外试验和体内动物研

究试验能够预测此类事件。因此，使用者应谨慎对待非临床数据对长期临床结果的预测。负面的临床结

果与某一由可吸收聚合物制造的特定产品有关，目前还不清楚是否有其他因素导致这些结果的发生，例

如此类器械缺少足够的临床实践或者非标示的使用。虽然目前还没有足够的统计数据来评估其他可吸收

植入物的长期临床成功使用，没有迹象表明有一种类效应把晚期不良事件与可吸收植入物的使用联系起

来。 

5.7.2 具体目标 

如适用，应阐述研究的具体目标，可包含与可吸收心血管植入物有关的以下目标： 

a） 评价植入物在放置（和回撤，若为介入形式）后即刻及临床相关时间点、中期和后期降解过程

中，植入物的定位性能、结构完整性及功能性。 

b） 监控由材料降解引起的（随时间变化的）局部和全身反应。 

c） 评价任何外植体和相关组织/器官的组织学和病理学，以认识材料的降解效应。 

d） 以非劣效或优效研究形式，与当前最佳的临床实践进行对比。 

5.7.3 临床调查计划 

应开展病人数量具有统计学意义的多中心研究。病人选择的一般准则、随访期、对照组、临床终点，

数据的报告和分析在ISO/TS 12417中有概述。病人监护的一般准则在YY/T 0297及ISO/TS 12417中有说

明。 

可吸收血管植入物的病人随访期可能不同于持久植入的心血管植入物。另外，为了满足临床研究的

目标，可吸收血管植入物试验的持续时间应考虑预期吸收的持续时间。特别指出，临床研究持续时间应
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由实验室研究和动物试验来指导，且在植入物降解过程中及植入物可能完全降解后的关键时间点获取足

够的临床事件应。 

应给出随访间隔的理由，其可能基于临床终点和/或感兴趣的预期降解时间。随访间隔应该能评估

病人对支架失去机械性能和降解产物数量可能增加的反应。 

临床试验启动前，可能有必要进行初步研究来表征可吸收植入物和任何药物活性成分的吸收性能。

若病人临床上使用多种收心血管植入物，则在临床研究设计中可能需要考虑：额外的剂量和/或降解产

物的兼容性问题和/或任何药物成分。另外，若降解产物具有生物活性，则可能需要对降解产物的药代

动力学进行研究。 

5.7.4 数据获取 

除YY/T 0297及ISO 12417概述的数据获取要求外，对于每个病人以下数据也应在报告中记录： 

a） 住院期间及出院后术前、术后所用的药物，例如抗血栓药物或抗生素。由于可降解植入物

与术前或术后所用药物可能会产生一些非预期的相互作用，特别当包含活性药物成分

（API）时，应考虑所有的药物。 

b） 报告在方案中定义的临床事件。当判定不良事件为非植入相关时应特别注意，因为可能在

全身或植入部位的远端观察到降解产物和/或 API 的反应。 

5.7.5 最终报告 

除YY/T 0297及ISO 12417概述的对最终报告的要求外，还应阐述病人随访间隔的选择和在每个时间

点的评估的理由，时间点的选择可能基于植入物降解曲线。 

5.7.6 上市后监管 

应根据YY/T 0640, ISO 14971或等价的文件建立系统程序，以便评审可吸收心血管植入物获得的上

市后信息。对于可吸收血管植入物，上市后监督应考虑植入物降解的预期时间过程。调查人员应该意识

到在降解的最终阶段能观察到晚期不良事件。 
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A  A  

附 录 A 

（资料性附录） 

吸收、降解以及相关术语的命名 

自20世纪70年第一个聚乙交酯缝合线商业化后，水解α -羟基聚酯制备的植入物被认为是“可吸收

的”。当时，聚乙交酯（DEXON—Davis and Geck）和聚乙交酯丙交酯共聚物(VICRYL—Ethicon)制

成的缝合线在美国药典（USP）和美国食品药品监督管理局（US-FDA）中被归类为“可吸收外科缝合

线”，该归类一直沿用至今日。与“不可吸收缝合线”对比，制备的乙交酯-丙交酯和胶原质缝合线能

够进行水解，和/或在酶作用下发生链断裂，产生降解产物从而被身体吸收。自该分类后，其它术语如

“可降解的”和“再吸收的”，在描述可吸收植入物时可交替使用，这些术语在应用时通常加上前缀“生

物”。 

基于历史使用及管理先例，技术规范优先使用术语“吸收”、“可吸收的”来描述水解可植入聚合

物和器械。这些术语同样应用于天然聚合物（如胶原质）和预期在体内经受腐蚀的金属，因为它们的任

何降解产物（蛋白质或离子）都将被宿主生物内在地吸收。应避免使用前缀“生物”，因在植入物使用

的情况下它是多余的。“再吸收”和其衍生词汇应避免使用，因为它们通常被认为是医学术语，用于描

述动态组织中天然再吸收过程，如破骨细胞驱动的骨重建。当提到植入器械或原材料时，应避免使用“降

解”及其各种衍生词汇，因为降解通常广泛用于指包括堆肥和其它（包含紫外辐射）有意或无意引起材

料分解为化学物质和/或颗粒物的与医疗器械使用无关的自然过程。但是在特别指可吸收材料或植入器

械的分解过程时（如链断裂，腐蚀），则可使用术语“降解”及其衍生词汇（如：“可吸收植入物经过

水解作用产生降解”或“在挤出过程中，可吸收聚乙交酯有热降解的趋势”）。 

由于历史上，在各种手术指南内及指南之间可交换地（但是断断续续的进行推断演化）使用了多种

与可吸收相关的词汇，本文的使用者应注意，为了有效地进行文献检索，应使用所有可能的用于描述可

吸收植入物和材料的词汇。这些词汇包括但不限于： 

— “可吸收的”及其衍生词汇 

— “生物可吸收的”及其衍生词汇 

— “可降解的”及其衍生词汇 

— “生物可降解的”及其衍生词汇 

— “再吸收的“及其衍生词汇 

— “生物再吸收的”及其衍生词汇 

注：在ASTM 国际标准 F2902-12的许可下采用及修订。ASTM国际版权。最新版本可能可以从www.astm.org.获得。 

http://www.astm.org/
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 see investigation of 3+ year clinical events from persistent ～5500 Mn PLLA particles. 

3) For initially ～132,000 dalton (Mn) PLLA (―PLLA-A2‖) polymer after 60 weeks hydrolysis, see both Table 1 for 

remaining 4,600 Mn (>96% drop) and Figure 9 for <5% weight loss (>95% original mass) 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/014296129390121H
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《心血管植入物 可吸收植入物》 

国家标准编制说明 

 
一、工作简况 

1.任务来源及背景 

依据《国家标准化管理委员会关于下达第四批推荐性国家

标准计划的通知》（国标委发函【2018】73 号）文件的要求，

由全国外科植入物和矫形器械标准化技术委员会心血管植 入

物分技术委员会归口，由中国食品药品检定研究院负责《心血

管 植 入 物  可 吸 收 植 入 物 》 的 制 定 工 作 （ 项 目 号 为

20184833-T-464）。中国食品药品检定研究院对此项工作给予

了高度重视，接到任务后立即于 2019 年 3 月 19 日在天津召开 

2019 年标准制订工作启动会，完成了标准起草工作组的建立，

并确定了标准制定的计划。中国食品药品检定研究院作为主要

起草单位进行了标准草案介绍。根据标准制定计划，中国食品

药品检定研究院组织工作组对前期形成的草案进行研究和讨

论。完成一轮讨论修改后，于 2019 年 11 月 6 日～8 日在南昌

组织召开标准制定订中期会议，由于 ISO/TS 17137-2019 已发

布，与 ISO/TS 17137-2014 版相比，该标准内容更加具体，可

操作性更强。经讨论决定采用新版本标准。会上针对标准内容

和标准可行性进行深入讨论，会后，对标准草案进行了修改。

标准起草小组于 2020 年 4 月 22 日召开线上讨论会，对标准中
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具体试验方法和验证试验方案进行了讨论，并形成标准的征求

意见稿。  

二、编制原则和确定标准主要内容的依据 

本标准按照 GB/T 1.1-2020《标准化工作导则 第 1 部分：

标准化文件的结构和起草规则》给出的规则起草。采用等同转

化的方式，将 ISO/TS17137:2019《Cardiovascular implants and 

extracorporeal systems — Cardiovascular absorbable implants》翻

译成中文，并根据国内法律法规对其进行格式、非技术内容修

正，并进行验证试验。 

三、标准的主要内容 

 本标准概括了用于治疗循环系统内血管和/或血管区域（包

括心脏和所有循环系统）的可吸收心血管植入物设计评价评价

的指南。本标准旨在通过提供可吸收植入物和/或组件的特定指

南，作为特定器械标准的补充。 

本标准适用于与心血管系统直接接触，并预期作用在循环

系统上的植入物。本标准并未对与活体组织、活体细胞和/或含

有非活体生物材料及其衍生物的植入物等有关的问题作出具体

评管可吸收植入物植入前和植入后使用的程序和器械（如球囊

血管成形术器械），如不影响植入物的吸收，则不在本标准的

范围内。可吸收心血管植入物可能含有单独使用时可视为医药

产品（药品）的物质，但药物作用是辅助植入物，并支持植入

物的主要作用方式。 
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。 

四、主要实验（或验证）的分析、综述报告、技术经济论

证、 预期的经济效果。 

为保证标准验证结论的可重复性、可靠性和准确性，中检

院两次组织召开验证方案研讨会，标准验证试验正在进行中。

五、采用国际标准和国外先进标准的程度，以及与国际、国外

同类标准水平的对比情况，或与测试的国外样品、样机的有关

数据对比情况。 

该标准等同采用ISO/TS 17137:2019《Cardiovascular implants 

 and extracorporeal systems — Cardiovascular absorbable 

implants》。 

六、与有关的现行法令、法规和强制性国家标准、行业标准的

关系。 

标准内容与我国现行法律法规和强制性国家标准、行业标

准无冲突和交叉。 

七、重大分歧意见的处理经过和依据。 

无。 

八、国家标准作为强制性标准或推荐性标准的建议。 

建议本标准按推荐性国家标准实施。 

九、贯彻行业标准的要求和措施建议（包括组织措施、技

术措施、过渡办法等内容） 

该标准涉及的产品和检验方法比较新，相关企业和检测机构
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需对其进行标准方法的确认，所需时间相对较长。综合考虑目

前标准的宣贯时间、标准使用者所需必要的相关技术及管理的

准备和调整时间等因素，目前推荐标准过渡期为 1 年，再根据

征求意见及审定会情况进行调整。在标准发布后实施前召开标

准宣贯会对标准内容予以说明。 

十、废止现行有关标准的建议 

无。 

十一、其他需要说明的事项 

关于本标准采用国际标准的变更： 

标准立项时采用的国际标准为 ISO/TS17137:2014,在标准

起草过程中，新版标准 ISO/TS17137:2019 发布，与 14 版标准

相比，19版标准内容更加具体，可操作性更强。经起草小组讨

论决定采用新版本标准进行转化。 

 

 

                     标准起草工作组 

2020 年 4 月 


